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我々の研究室では，一般的に高温や長時間を必要とする電子環状反応を，４位の電子求
引基と６位の共役系置換基による顕著な置換基効果により著しく促進させる素早い6π-ア
ザ電子環状反応を発見している。この電子環状反応を基に，Ⅰ)原料の三成分を反応させ三
ヶ所での立体化学を制御しながら一挙に四ヶ所の結合を形成させる効率的なワンポット不
斉 6π-アザ電子環状反応を開発し，ピペリジン等価体である四環性アミノアセタール化合
物 4 の簡便な合成法を確立している。さらに，Ⅱ)このアザ電子環状反応により得られるジ
ヒドロピリジンを，ワンポットで芳香環化する新たなピリジン合成法を開発している。 
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本論文では，上記Ⅰ)を応用しインドールアルカロイド 20-epiuleine の不斉全合成の達成，
および，Ⅱ)を固相ピリジン合成へと発展させている。 
 
１．2,3,4-置換ピペリジン骨格構築および 20-epiuleine の不斉合成 
我々の研究室では，上記の反応を用い 20-epiuleine  の形式合成が達成されている。しか
し，３位へのエチル基の導入において，収率が十分でなく，また合成終盤においてケトン
9 に対する 1,4-付加反応により行なわれているため，その他の化合物への展開に制限があ
る。そこで，新規 2,3,4-置換ピペリジン骨格構築法を検討した。その結果，アミノアセタ
ール部を還元したアルコール 11 に対し，Grignard試薬のみを過剰量用いることで，不飽
和エステルに対するユニークな高立体選択的 1,4-付加反応を開発した。これにより，以前
の方法に比べ高収率で再現性よく 2,3,4-置換ピペリジン骨格を構築することが可能となっ
た。この方法を用い，20-epiuleineの効率的な不斉全合成を達成した。 
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２．固相ワンポットピリジン合成 
 我々の研究室では，三成分連結アザ電子環状反応，続く芳香環化をワンポットで行う新
たなピリジン合成法の開発を行なっている。これは窒素源としてスルホンアミド 13 を用
いることで，中間に安定なN-スルホニルジヒドロピリジンを形成させ，続くワンポットで
の塩基処理により 2,4-置換ピリジン化合物 15 を得るものである。 
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このようにして得られる極性の高いピリジン化合物の精製を簡便にし，2-アリールピリ
ジン化合物のライブラリー構築を行うため，開発したワンポットピリジン合成を固相合成
へ展開した。すなわち，トレースレスリンカーであるスルホンアミドレジン 16，ビニルヨ
ウ素化合物 6，ビニルスズ化合物 2 の三成分をパラジウム触媒存在下，加熱振盪すること
で固相担持のジヒドロピリジン 17 を形成させ，この段階で過剰の原料，試薬，副生成物
を洗い流し，溶媒に不溶なジヒドロピリジン担持レジンのみを得た。その後，固相からの
切り出しと芳香環化を塩基処理により一気に行い，分液操作のみの精製でピリジン化合物
15 を高純度で得ることに成功した。開発した合成法より，多置換ピリジンのライブラリ
ー構築が可能となり，更なる展開が期待される。 
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